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RESUMEN

Presentamos en este trabajo un tumor poco usual de ovario en una nifa de diez aflos de edad
quien consulta por signos clinicos de virilizacion y una gran masa abdominal. El diagndstico
anatomopatoldgico es de Tumor de Células de Sertoli-Leydig (TCSL).

INTRODUCCION

Presentamos en este trabajo un tumor poco usual de ovario en una nifa de diez anos de edad,
quien consulta por signos clinicos de virilizacion y una gran masa albdominal. El diagndstico
anatomopatoldgico es de Tumor de Células de Sertoli-Leydig. (TCSL).

La gran mayoria de los tumores de ovario pertenecen al grupo de neoplasias originadas del
epitelio superficial. Otros tumores ovaricos se originan de las células germinales mientras que un
tercer grupo deriva de las células de los cordones sexuales. Estos Ultimos, son estructuras de la



goénada embrionaria que van a formar tlbulos seminiferos y células intersticiales de Leydig en el
testiculo y foliculos y estroma en el ovario.

Los tumores derivados de estos cordones sexuales son poco frecuentes, representando
aproximadamente el 0.5% del total de las neoplasias del ovario. De éstas, las mas frecuentes
corresponden a aquellas que recapitulan las células de diferenciacion ovarica, o sea, los tumores
de las células de la teca-granulosa. Sélo una quinta parte de este grupo de tumores tienen
afinidad morfoldgica con estructuras y células testiculares, como en el presente caso (1).

Los tumores de células de Sertoli-Leydig son clasicamente conocidos también por las
denominaciones de "androblastoma" y "arrenoblastoma" por la naturaleza embrioldgica de los
tipos celulares que los componen y la masculinizacidn gue muchas veces producen en las
pacientes (2). Esta terminologia no es muy apropiada porgque algunos son no funcionantes o
incluso estrogénicos, ademas de que tumores ovaricos de otros tipos pueden tener igualmente
efectos androgénicos (3).

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de una nifa de 10 afos y tres meses de edad, quien es evaluada por un ginecdlogo
infanto-juvenil en enero del aflo 2000, para estadiar pubertad. Los antecedentes personales y
familiares no son contributorios. Refiere aceleramiento marcado del crecimiento y aumento de
peso de 10 Kg en un ano, asociado a aparicion de vello mentoniano y en la cara interna de los
muslos, cambio en el tono de voz, aumento de sudoracion y acné en cara y parte superior del
torax. El examen fisico revela una nifa de 150 m de estatura, 455 Kg de peso, en buenas
condiciones generales con la presencia de vello en mentdén y muslos. Los érganos sexuales
externos son de fenotipo femenino con clitoromegalia. Se palpa una gran masa en la region
pelviana y abdominal, de aproximadamente 12 cm de diametro. Exdmenes de laboratorio revelan
aumento de las cifras de androstenediona y androsterona séricas asi como sus precursores
metabolicos.

Se realiza laparotomia observandose un gran tumor ovarico. El anexo izquierdo tiene aspecto
macroscopico usual. No se observan lesiones ni liquido en el resto de la cavidad peritoneal. Se
extrae el anexo derecho y se envia para estudio anatomopatoldgico peroperatorio.

La evolucion postoperatoria de la paciente reveld desaparicion de los signos de virilizacion.

DESCRIPCION MACROSCOPICA Y MICROSCOPICA
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Figura 1 Superficie de corte del tumor de ovario. Areas sélidas lobuladas y polipoides con areas
guisticas multiloculadas.

Durante el estudio anatomoypatoldgico peroperatorio se aprecia un ovario tumoral ovoide de 16 x
10 x 12 cm. Presenta una capsula completamente lisa, rosado-grisacea y vascularizada, sin
ruptura. Al corte el tumor es soélido y quistico multilocular con areas rosadas, rojizas y
amarillentas, polipoides y edematosas. La trompa de Falopio mide 1.2 cm de longitud y 0.5 cm de
diametro, sin lesiones tumorales (Figura 1). Se toman diversas muestras de partes soélidas y
quisticas para estudio microscopico. La biopsia peroperatoria por congelacion se reporta como
neoplasia del estroma gonadal compatible con tumor de células de Sertoli-Leydig de
diferenciacion intermedia con elementos heterdlogos y cdpsula ovarica intacta; trompa de
Falopio libre de neoplasia.

Figura 2 Area similar a Figura 4 Patron Figura 6 Patrén poco

testiculo inmaduro medianamente diferenciado  diferenciado con células
con cordones de células de fusiformes arremolinadas
Sertoli

En las secciones histolégicas definitivas se observa estroma ovarico tumoral con diversos
patrones de diferenciacion y la presencia de elementos retiformes y heterélogos. El patréon bien
diferenciado se caracteriza por grupos de tubulos de células cilindricas hipercromaticas similares
a las células de Sertoli de un testiculo inmaduro (Figura 2). En areas de diferenciacion intermedia
se observa cordones serpiginosos conglomerados constituidos por las células ya descritas (Figura
4). Un patréon poco diferenciado o indiferenciado presenta células fusiformes hipercromaticas
apretadas en un patron arremolinado (Figura 6). Se identifican escasas células de Leydig
inmersas en el componente indiferenciado, caracterizadas por eosinofilia citoplasmatica. Los
elementos retiformes son escasos y semejan epitelio formando tubulos ramificados o areas



pseudopapilares revestidas por células cilindricas o cubicas en hilera Unica (Figura 7). Se aprecian
elementos heterélogos formando quistes de diversos tamafos, de paredes generalmente
delgadas, revestidas por epitelio simple mucinoso de tipo endocervical (Figura 10). Este fue el
Unico elemento heterdlogo detectado aunque en extensas areas del tumor. Hay areas de
necrosis moderadamente extensas. No se identifican mitosis. No se observa ovario residual no
tumoral. La trompa de Falopio no presenta neoplasia. Se concluye que se trata de un TCSL
estadio IA.

Figura 7 Patron retiforme similar a Figura 10 Elementos heterdlogos de epitelio
cistadenocarcinoma seroso MuCcinNoso
DISCUSION

La baja frecuencia de los tumores de células de Sertoli-Leydig hace dificil el estudio de grandes
series provenientes de una sola institucion para poder sacar conclusiones relevantes en cuanto al
diagnostico, clasificacion y prondstico de estas lesiones. El reconocimiento de esta entidad, que
puede ser dificultoso por la variedad de patrones histolégicos, grados de diferenciacion y
similitud con otros tumores primarios y metastasicos de ovario, es importante por las
implicaciones terapéuticas que tiene, considerando gque muchas de las pacientes son jovenes,
como en el presente caso (4). En la mayoria de los casos de TCSL con lesiones unilaterales de
estadio |, la conducta quirdrgica y post quirdrgica debe ser conservadora.

Dos series importantes de casos recolectados de diferentes centros son las de Young y Scully (5) y
Roth y col. (6). Ambas series llegan a conclusiones bastante similares. La edad promedio de las
pacientes es 25 anos. Los tumores se clasifican en grados histoldgicos de acuerdo al grado de
diferenciacion en bien, poco o medianamente diferenciados (tipos |, Il y Il de Meyer), o a la
presencia de elementos heterdlogos o patrones especiales como el retiforme. La mayor parte de
los tumores pertenecen al grupo de los medianamente diferenciados. Un 20% contiene
elementos heterdlogos, tanto epiteliales como mesenquimaticos y un 15% presenta patron
retiforme. En la gran mayoria de las pacientes (mas del 95%) el tumor estaba confinado al ovario
afectado con muy escasas instancias de tumores estadios Il o Ill, usualmente de poca
diferenciacion y con elementos heterélogos mesenquimaticos. La incidencia de bilateralidad es
minima. El tamafo promedio de los tumores avanza con el grado de diferenciacion desde 5
hasta 17 cm. La mayoria tiene aspecto soélido o soélido-quistico, con aspecto quistico mas
frecuentemente asociado a presencia de elementos heterdlogos. La variabilidad histologica de
estos tumores es muy grande, dependiendo de los elementos que predominen, el grado de
diferenciacion, presencia de elementos heterdlogos epiteliales 0 mesenquimaticos y patrones



especiales. Se pueden observar patrones tubulares, trabeculares, columnares, sdlidos,
sarcomatoides, retiformes o papilares, glandulas mucinosas, areas carcinoides, musculo
esqguelético, cartilago, células hepatoides, hueso, etc. La lista de diagndsticos diferenciales es, en
consecuencia, considerablemente larga e incluye carcinoma endometriocide, tumor de
Krukenberg, tumor carcinoide, tumor de células lipidicas, luteoma y carcinoma de células claras
en tumores bien diferenciados; tumor de la granulosa, sarcoma estromal endometrial, sarcomas
ovaricos, tumor mixto mesodérmico mulleriano, teratomas y tumores mucinosos quisticos en los
menos diferenciados.

En el tumor de este caso llama la atencion la abundancia de elementos heterdlogos,
planteandose el diagndstico diferencial con teratoma maduro y neoplasias mucinosas. Sin
embargo, los teratomas nunca presentan células de Sertoli y en el tumor en estudio no se
observan componentes de piel y anexos o tejido nervioso, tan frecuentes en los teratomas.
Adicionalmente, los teratomas no suelen producir virilizacidén. Los elementos retiformes
considerados aisladamente obligarian a pensar en la posibilidad de un cistadenocarcinoma
seroso como diagnéstico diferencial. Este Ultimo carece del resto de los componentes
identificados en el tumor de Sertoli-Leydig, por lo cual queda descartado como diagnostico (1).
Es necesario considerar esta posibilidad en casos de biopsias peqguefas que soélo presenten
componentes retiformes.

En casos de dificultad en el diagnostico, se puede recurrir a la microscopia electronica, buscando
cristales de Charcot-Bottcher de las células de Sertoli, cristaloides de Reinke de las células de
Leydig u otros hallazgos caracteristicos de tumores que puedan causar confusion diagnostica.

La inmunohistoquimica ha tenido un valor limitado en este respecto, puesto que la
identificacion de hormonas esteroideas en las células neopldsicas no discriminaria un TCSL de
un tumor de la granulosa, un tecoma o cualquier otro tumor primario o metastasico de ovario
gue contenga estroma funcionante (7). Se ha reportado inmunopositividad para inhibina A en
TCSLy tumores de la granulosa, en contraste con tumores epiteliales o germinales, mientras que
el antigeno epitelial de membrana (EMA), la fosfatasa alcalina placentaria (PLAP), antigeno
carcinoembrionario (CEA) y CA 125 son negativos en TCSL y positivos en los tumores epiteliales
(8-9). Los estudios inmunohistoquimicos con p53, cromogranina, sinaptofsina y S100 han
producido resultados variables (10-11).

Los factores prondsticos mas importantes en estos tumores son el estadio, el grado de
diferenciacion y los elementos heterdlogos presentes. En los casos de estadio | se espera una
sobrevida del 100 % con buena diferenciacion, 89 % con diferenciacion intermedia, 41 % con poca
diferenciacion y 97 % con diferenciacion intermedia y elementos heterdlogos. Un patron
retiforme prominente aumenta la incidencia de malignidad de un 10 a un 25 % en tumores de
diferenciacion intermedia. La actividad mitoética alta se correlaciona con peor prondstico en los
tumores pocos diferenciados. En todos los casos con estadio || o mayor, el tumor se comporta
uniformemente de manera maligna.

La conducta a seguir que se desprende del andlisis de los datos ya mencionados, debe depender
de la edad, estadio, ruptura o no del tumor y grado de diferenciacion. Las pacientes jévenes con
tumores estadio | deben ser tratadas con ooforosalpingectomia unilateral Udnicamente. Para
estadios mayores y en casos de poca diferenciaciéon o ruptura deben ser considerados una
cirugia mas agresiva y eventual tratamiento coadyuvante, como radioterapia y quimioterapia



con esquema de vincrisitna, adriamicina y cisplatino (VAC). Tambien se ha utilizado el esquema
de bleomicina, etoposido y cisplatino (BEP) en los tumores de mal prondstico o cisplatino,
adriamicinay ciclofosfamida (PAC) (12-13).
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Figura 1 Superficie de corte del tumor de ovario. Areas sélidas lobuladas y

polipoides con areas quisticas multiloculadas.
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Figura 4 Patron medianamente diferenciado
con cordones de células de Sertoli
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Figura 3 Patron bien diferenciado con tubulos
de células de Sertoli
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Figura 5 Patron medianamente diferenciado
con cordones de células de Sertoli
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Figura 6 Patréon poco diferenciado con células

fusiformes arremolinadas

Figura 7 Patrén retiforme similar a
cistadenocarcinoma seroso

Figura 8 Patréon retiforme similar a
cistadenocarcinoma seroso

Figura 9 Patron retiforme similar a
cistadenocarcinoma seroso

Figura 10 Elementos heterdlogos de epitelio mucinoso
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